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TEMA 7. Lipidos.

Funciones bioldgicas. Lipidos de almacenamiento: acidos grasos,
triacilgliceroles. Lipidos estructurales: fosfolipidos, esfingolipidos,
colesterol. Lipidos con actividades bioldgicas especificas: eicosanoides,
esteroles, vitaminas liposolubles. Constituyentes de las membranas
biolégicas. Modelo del mosaico fluido. La bicapa lipidica. Proteinas de
membrana. Transporte de soluto a través de las membranas: difusion
facilitada, transporte activo, canales idnicos.

M. Dolores Delgado



uc Bioquimica Estructural y Metabdlica
BE CAN TABRIA TEMA 7. Lipidos

Funciones bioldgicas de los lipidos

Biomoléculas insolubles en agua y solubles en disolventes organicos.

1) Almacenamiento de energia (grasas y aceites):
Triacilgliceroles.

2) Componentes de las membranas bioldgicas:
Fosfolipidos.
Esfingolipidos.
Colesterol.

3) Otras funciones:
Hormonas.

Vitaminas.
mensajeros intracelulares.

componentes de pigmentos, etc.

M. Dolores Delgado
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Acidos grasos

e Acidos organicos de cadena larga. En los seres vivos abundan los de nimero par de 4tomos de C.
Los mas comunes: 16 y 18 C.

e Un solo grupo carboxilo (carboxilato) y una “cola” no polar hidrocarbonada.
e Compuestos muy reducidos.

* Pueden ser saturados (solo enlaces simples) o insaturados (con dobles enlaces).

~, RN
Grupo e 0 _
carboxilo \C// O\ /O
C
N
c—o-
\
/
Cadena
hidrocarbonada Ac linolenico 18:3 (d9, 12, 15) &
(a) Ac estedrico 18:0 (b)Ac oleico 18:1 (d9) LEh"inge;:rZZZ:;:Zgghemis"y ‘

e Nomenclatura. C-1 es el carbono carboxilico.
18:0 (18 atomos de C saturado).
20:2(A%12) (20C y dos dobles enlaces).

M. Dolores Delgado
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Acidos grasos

Esqueleto Nombre comin Punto de
carbonado Estructura* Nombre sistematico® (etimologia) fusion (°C)
12:0 CH3(CH,)10CO0H Acido n-dodecanoico Acido laurico 44,2
(del latin
laurus, laurel)
14:0 CH3(CH,);,COOH Acido n-tetradecanoico Acido miristico 53,9
(del latin Myristica,
género de la nuez
moscada)
16:0 CH3(CH,)14CO0H Acido n-hexadecanoico Acido palmitico 63,1
(del griego
palma, palmera)
18:0 CH3(CH,);6COOH Acido n-octadecanoico Acido estedrico 69,6
(del griego,
stear, grasa dura)
20:0 CHs3(CH,),gCOOH Acido n-icosanoico Acido araquidico 76,5
(del latin Arachis,
género de legumbre)
24:0 CH3(CH,),,COOH Acido n-tetracosanoico Acido lignocérico 86,0
(del latin lignum,
madera + cera, cera)
16:1(A%) CH3(CH,)sCH=CH(CH,);CO0H  Acido cis-9-hexadecenoico Acido palmitoleico 1-0,5
18:1(A%) CH3(CH,);CH=CH(CH,);CO0H  Acido cis-9-octadecenoico Acido oleico (del latin 13,4
oleum, aceite)
18:2(A%1?) CH3(CH,)4CH=CHCH,CH= Acido cis-,cis-9,12- Acido linoleico 1-5
CH(CH,);COOH octadecadienoico (del griego linon, lino)
18:3(A%!215%)  CH3CH,CH=CHCH,CH= Acido cis-,cis-,cis-9,12,-15-  a-Acido linolénico -11
CHCH,CH=CH(CH,);COOH octadecatrienoico
20:4(A5®111%)  CHy(CH,),CH=CHCH,CH= Acido cis-,cis-,cis-,cis-5,8,11,  Acido araquidénico —49,5

CHCH,CH=CHCH,CH=
CH(CH,)3COO0H

14-eicosatetraenoico

Lehninger Principles of Biochemistry. 5e. Freeman 2009.

M. Dolores Delgado
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Enlaces cis y trans

Saturado Insaturados
o ©O S o o
W | 2o \ 7
5% ’
8 g & R R R < g#h
Q " o /C C\ /C AN
5 L (= H H H ’
ks $ Z " R
2 ) é:: @ ®)  rans
Z & £
o) (o) Q
- 3 o
2 T~o 2
B [ s e La mayoria de los acidos grasos naturales
N o V4 . LI 4 ]
L =7 g b estan en configuracion cis.
Q 0
e = T (o] . .z .
2 55 S * Los dobles enlaces con configuracion cis
T Q E . ez ;.
o 2 Q producen una desviacidn rigida de la cadena.
:I’ % ”2 V4 . ’ .
Q e 2 * Los acidos grasos trans estan relacionados
3 3 % . .
2 ! % con niveles altos de LDL colesterol (reposteria
(@} > . .
£ % industrial...).
I S

M. Dolores Delgado
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Acidos grasos omega ()

Esta nomenclatura identifica el atomo de carbono involucrado en un doble
enlace, contando desde el extremo metilo terminal (w) de la cadena.

T AN AN
(©7) e

acido Palmitoleico

e ‘°/\/\/\/\../\/\/\/\
(09) =4 COOH
acido Oleico

18:249:12 2 S COOH
1GWW
[ {08)

® 2
acido Linoleico

. aceites de origen vegetal
Esenciales en la
2

dieta, no pueden 18:349:12.15 /\/\/\/\
wN\= = " COOH

ser sintetizados por (03) o % 2
el hombre. acido Linolenico

20:445.8:11,14 S S—. a8 — COOH
\ e 2NNV TNV TNV TN NN

acido Araquidénico

| Mark’s Basic Medical Biochemistry. A clinical approach. 3e. LWW. 2008.

M. Dolores Delgado
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Propiedades de los acidos grasos

Lehninger Principles of Biochemistry.

Acidos grasos Mezcla de 4cidos grasos Se. Freeman 2009.
saturados saturados e insaturados
(e) (d)

Las propiedades de los acidos grasos y de los lipidos derivados de ellos dependen de la longitud
de sus cadenas y del grado de insaturacion.

* Cadenas de longitud corta e insaturadas favorece la fluidez de los acidos grasos y de sus derivados.
* Cuanto mas larga es la cadena y menor el nimero de dobles enlaces, menor es la solubilidad en agua.

* Los acidos grasos con multiples dobles enlaces como el araquiddnico esta retorcidos y son rigidos en
comparacion con los saturados, flexibles y alargados.

* Los acidos grasos saturados se empaquetan fuertemente. Muchas interacciones hidrofdbicas.

M. Dolores Delgado
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Esterificacion de acidos grasos

Los acidos grasos forman enlaces éster con diferentes alcoholes:

Con Glicerol

0] O

Il I
O CH.~0-C~R, CH. -~ 0-C~R;

?Hz-@—& 0 0
CH - OH CH-0-C-R, CH-0-C-=R,

| |

CH,-OH CH,-OH I

CH,-0-C-R,

MONOACILGLICEROL DIACILGLICEROL TRIACILGLICEROL

M. Dolores Delgado
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Lipidos de almacenamiento y de membrana

Glicerolipidos Fosfolipidos Esfingolipidos
I . I I I
Triacilgliceroles Glicerofosfolipidos Esfingofosfolipidos Glucolipidos
| I
Fosfatidilcolina Esfingomielina Cerebrosidos
Fosfatidiletanolamina Ganglidsidos
Fosfatidilserina Globdsidos...
Cardiolipina...
acido graso acido graso © e
_ S = 3
) hd " (@)
o= S & & H  4cido graso
© M acido graso = &cido graso £ acido graso = g
= = «
oo 8 ()
Cabeza Cabeza
acido graso —@— polar, -@— polar,
Lipidos de
almacenamiento Lipidos de membrana (polares)
(neutros)

M. Dolores Delgado
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Enlaces éster

Triacilgliceroles [

Triacilgliceroles = triglicéridos = grasas neutras.

[A—

« Esteres de acidos grasos y glicerol: tres acidos grasos por cada glicerol.

e Moléculas hidrofébicas, sin grupos funcionales cargados. e T'Z() i
CH, CH, CH,
|

* Muchos tipos dependiendo de los acidos grasos esterificados: Ern s I
' /419 /tlg
| |

o _en_ge . . . TR T . oge |
* Triacilgliceroles simples: R1 = R2 = R3. Ej.: tripalmitoilglicerol (tripalmitina). CH, CH, CH,
| ! H;
» Triacilgliceroles mixtos: contienen dos o mas acidos grasos diferentes. i a8
(,:HZ (Iin (",1-1z
?”z (I:r-12 (I'tl—l,,

/ng /C{Iz (ln I, (l,tHz CH,

HO (IZH OH <“:{1)-| (HI'I (::11,,

OH CH CH CH,

Glicerol (')H.d (|7H2 (I:} 0

(l':n2 (|)H (l'.nz

o, JCH, CH, 0 (ltuz (”311; (lﬁ}-lz

CH, CH, OCH,
(I‘,]]Z (l.‘.Hz (]‘/] 1,
l,;(!tux (L,H2 (l‘.uz
(::H2 (:11 I,

18CHy  15CHy

1-Estearil, 2-linoleil, 3-palmitil glicerol,
un triacilglicerol mixto

Lehninger Principles of Biochemistry.
5e. Freeman 2009.

M. Dolores Delgado

1-palmitoil-2-linoleil-

3-estearil-glicerol
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Ejemplos:

¢ Las grasas naturales son mezclas complejas de triacilgliceroles simples y mixtos.

e EI 98% de los lipidos de la dieta son TAG.

e Los triacilgliceroles con acidos grasos de cadena insaturada tienen puntos de
fusion mas bajos (el punto de fusidon de un acido graso aumenta con la longitud
de la cadena y disminuye con el grado de saturacidn).

* Grasa de buey: abundante estearina (saturada)... sélido.
* Mantequilla: mezcla de TAG de cadena corta e insaturada... blanda.
* Aceite de oliva: 80% acidos grasos insaturados... liquido.

ESTRUCTURA DE LAS GRASAS

Figura ©-2 Microfotografia electrdnica de barrido de
adipocitos. Cada adipocito contiene un glébulo de grasa
que ocupa practicamente toda la célula. (Fred E.
Hossler/Visuals Unlimited.)

TAG: almacenes de energia y aislantes

* Los TAG son lipidos de reserva: depésito de combustible de reserva en los adipocitos o
células grasas.
* Los TAG tienen ventajas como combustibles respecto al glucégeno:
« Atomos de carbono mas reducidos. Su oxidaciéon proporciona mas energia.
¢ Los TAG son hidrofobicos, no se hidratan, mas facil su almacenamiento.
*Sin embargo los glicidos son fuentes rapidas de energia al ser solubles en agua.

* Los TAG son aislantes térmicos: bajo la piel protegen de las bajas temperaturas a muchos
animales.

M. Dolores Delgado
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Lipidos estructurales de las membranas

Tres tipos :

Fosfolipidos.
Esfingolipidos.
Colesterol.
Fosfolipidos Esfingolipidos
I | I I | I
26
CH
Glicerofosfolipidos Esfingofosfolipidos Glucolipidos Colesterol .
I | I
Fosfatidilcolina Esfingomielina Cerebrosidos
Fosfatidiletanolamina Ganglidsidos
Fosfatidilserina Globésidos
Cardiolipina...
acido graso © ©
° Z 5
S & 2 acido graso
= [1_acido graso = acido graso &= g
g (]
Cabeza Cabeza
-@- polar, -@— polar,

Lipidos de membrana (polares)

M. Dolores Delgado
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Glicerofosfolipidos

(”)
1CH2—O—C\/\/\/\/\/\/\/\ Acido graso saturado

0 (p. €j., 4cido palmftieo)
Glicerofosfolipido I - )
(estructura general) 2CH—O—C — Acido graso insaturado

\/\/\/\/_\/\/\/\/ (p. €j., 4cido oleico)
i
: 3CH2—O—P—O—“:&;
(O Grupo sustituyente Lehninger Principles of Biochemistry.

de cabeza 5e. Freeman 2009.

* Los glicerofosfolipidos son derivados del acido fosfatidico = diacil glicerol-3-fosfato.
e En los glicerofosfolipidos se esterifica el grupo fosfato con el grupo hidroxilo de diferentes alcoholes:

= SeriNa ...cocoeeeeeeneeeeeenes Fosfatidilserina.
- Etanolamina................... fosfatidil etalonamina.
—Colina ...cooueeeeeeeceeeen. fosfatidil colina.
- Fosfatidilglicerol ........... cardiolipina (glicerofosfolipido doble).
o}
]
ﬁ ?HQ_O_C_R1
R,—C-0-CH : o T :
2 (I Il +/CH3:
CH,=#0O=P—0=CH,—CH,—N—CH; !
. I \cH. :
L
Choline
Phosphatidylcholine Mark’s Basic Medical Biochemistry. A

clinical approach. 3e. LWW. 2008.

M. Dolores Delgado
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Sustituyentes que aparecen en los glicerofosfolipidos

Nombre del
glicerofosfolipido Nombre de X Férmula de X
Acido fosfatidico — —H
Fosfatidiletanolamina Etanolamina — CHg_CHz_ﬁH3
+
Fosfatidilcolina Colina — CH;—CH,—N(CHy)s
Fosfatidilserina Serina — CHZ—CH—IJ(IH;,
COO~
Fosfatidilglicerol Glicerol — CH,—CH—CH,—OH
H
Fosfatidilinositol myo-Inositol
4,5-bisfosfato 4 5-bisfosfato
Cardiolipina Fosfatidilglicerol — CH,
CHOH O
(L,Hg—O—P—O—CHz
SN
CH—0O—C—R!
(o)
s s
CH,—O0—C—R

Lehninger Principles of Biochemistry. 5e. Freeman 2009. |

M. Dolores Delgado
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Esfingolipidos

Esfingosina

Acido graso

Esqueleto de e | 7 USSP
esﬁngosina general)

Nombre del esfingolipido ' Nombre de X FérmuladeX = s 9
Ceramida — —H
ESFINGOMIELINA —> | Esfingomielina Fosfocolina - ll’--O—CHz_—-CHz—ﬁ(CI:I;)@
(fosfolipido) e nie
H,OH
/ Glucolipidos neutros
Glucocerebrésido Glucosa

’ . . D '-’ - 5 ?
GLUCOLIPIDOS Laoslrami

Oligosacéarido

complej 0 @ @ @

M. Dolores Delgado

Gangliésido GM2

-

Lehninger Principles of Biochemistry. 5e. Freeman 2009. |
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Estructura tridimensional de Fosfolipidos y Esfingolipidos

LIPIDOS 0
, (0}
ANFIPATICOS O oy,  cnm
0=P—0 CH N A | D i
| O O=P—0 \CH OH
_ CH, CH,—0 I .

CHOLINE |4 (Hs CH—0  NH
polar I CH3_ITI—CH2 CH —Ill—(I)H /\ H
(hydrophilic) | PHOSPHATE CH iy .
head group | CHj3

GLYCEROL

[ a1 2

: Enlace éster Enlace amida

2

2
nonpolar > Esfi et

. > sfingomielina

i:%ngPhOblt) 8 Fosfatidilcolina

2 %

g )

= Ky e

%, polar
% polar
'I;\ —
% - ’
L

(R)

apolar
apolar

Lehninger Principles of Biochemistry. 5e. Freeman 2009.

M. Dolores Delgado
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Colesterol

* El principal esterol de los tejidos animales.
* Lipido estructural de la membrana plasmatica de las células eucariotas (rara vez en procariotas).
* Estructura esteroide: cuatro anillos, tres con 6 C y uno con 5 C. Nucleo casi plano, rigido.
* Anfipatico: grupo de cabeza polar (—OH del C3) y un cuerpo hidrocarbonado apolar (el ntucleo
esteroideo y la cadena lateral hidrocarbonada).
* Ademas de su papel como constituyente de las membranas, es precursor de acidos biliares,
hormonas esteroides, etc.
ZGCHa
25 H—27CH3 \
24 H2
23(IJH2
22 ' Hz

NOH—_1CH, apolar

Lehninger Principles of Biochemistry. 5e. Freeman 2009.

M. Dolores Delgado
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Esteres de colesterol

H3C

Esterificado con un acido graso = éster de colesterol

CHs

(CHg) 16~ CI‘I3

CHj3
CH3

CHj;

Estearato de colesterilo

M. Dolores Delgado
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Agregados de lipidos anfipaticos:
micelas, bicapas y liposomas

50

v v Vi B¢
2PN A
) ~
‘ “ ‘..
il i1l L
\\ M,

o e deonts . oo \\\\%\«WUY/}////‘{
£ o

de la cabeza mayor que
la de la cadena lateral)

Ch
Ny

......................

D = — ] =
, 20 —— ———e
----------- ‘.‘ Ve o e e . . x .

WVW ................ ...... R . '\§‘\§7‘
W <>

/l/l

*e

oooooooooooooooooooooooo

Micela Bicapa

Liposoma

(a) (b) (c)

Lehninger Principles of Biochemistry. 5e. Freeman 2009.

M. Dolores Delgado
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Lipidos con otras funciones

* Derivados del acido araquidonico:

— Icosanoides o eicosanoides (Prostaglandinas, tromboxanos, leucotrienos...).

* Derivados del nucleo esteroideo:
— Hormonas esteroides (Testosterona, Estradiol, Cortisol, Aldosterona).

— Sales biliares.

 Vitaminas liposolubles derivadas del isopreno:
. . . . . oz CI-|2=C-CH=CHZ
— Vit. A: retinol (pigmento esencial para la vision). |
CH
— Vit D3 : colecalciferol (metabolismo de calcio y fosfato). 3
— Vit. E: tocoferol (antioxidante).

— Vit. K (cofactor para la coagulacion).

* Mensajeros intracelulares:

— Derivados del fosfatidil inositol.

M. Dolores Delgado
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Icosanoides o Eicosanoides

* Derivados del acido araquiddnico (20:4 A>811.14),
* Prostaglandinas, tromboxanos, leucotrienos...

¢ Hormonas paracrinas. Intervienen en procesos inflamatorios, fiebre, dolor, regulacion de la presion sanguinea...

T
M VA VA VAVEANVA VA VAN
i
Fosfolipido de > 11 Acido
L RNV VA VAV ANVE VAV AVAVAN
membrana | N\ s/ / araquidonico

CH, 14

JI) - Phospholipase A,
X

NSAID (AINE) = antiinflamatorios no
esteroideos (aspirina, ibuprofeno).

OO
[ .- O et 1 N ?
. P W Ao
NSAID ().
CHS gl 0 CH'
OH OH $ ('3\ o- Leucotrieno A,
Prostaglandina E, CH,3
(PGE,)
H
Tromboxano A, Lehninger Principles of Biochemistry.
5e. Freeman 2009.

M. Dolores Delgado
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Derivados del nucleo esteroideo

Las hormonas esteroides se
sintetizan en un tejido, se
tranportan por la sangre a su
dorgano diana donde se unen a

receptores especificos
produciendo cambios en la
expresion génica o en el
metabolismo.

OH OH
CH. CI}K
CH;
(0) H
Testosterona Hormonas sexuales Estradiol
CH,OH " inOH
CHy. OH %% ¢=o
HO. 3 HO.
CH, CH,
0” 0
Cortisol Aldosterona

Hormonas corticales

— NH—CH,—CH,—S0;

Las sales biliares ayudan
a la digestion de las
grasas (emulsionantes).

M. Dolores Delgado
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Vitamina D3 o colecalciferol

CHg CH, La vitamina D3 o colecalciferol se forma en la piel a partir
,:gc‘c”fc”fc”f‘igH / del 7-deshidrocolesterol por irradiacién de UV (luz solar).
3
HaC
HO
7-Dehydrocholesterol
l Diversas reacciones en higado y rindn la convierten en 1,25-
Skl © i el o s . "
" lOUV gt dihidroxi-vitamina-D3, hormona que regula el metabolismo
CH, CH, 6seo (absorcion intestinal del calcio).
H—C—CH2—CH2—CH2—C:H
CHy
Cholecalclferol
Liver l
25-Hydroxycholecailcliferol
Kidney lifé’ PTH
1-0-hydroxylase
cH, on La deficiencia en vitamina D produce raquitismo.
| 3
H—C—CHQ—CHz—CHZ—ZSC:—OH
HiC CHy
|
I /CH2
HO OH
1,25-Dlhydroxycholecalicliferol Mark’s Basic Medical Biochemistry. A clinical approach. 3e. LWW. 2008.

(1,25-(OH),D)

Fig. 34.26. Synthesis of active vitamin D. (1,

M. Dolores Delgado
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Vitamina A

(pigmento visual)

3) El retinal se oxida a Retinoico
(acido) que es una hormona.

(c)

2) El retinol se oxida a Retinal (aldehido)
que es un pigmento visual.

1) La ruptura del beta caroteno
produce vitamina A1l (Retinol).

| Lehninger Principles of Biochemistry. 5e. Freeman 2009.

M. Dolores Delgado



uc Bioquimica Estructural y Metabdlica

UNIVERSIDAD

DE CANTABRIA TEMA 7. LipldOS

Otros derivados isoprenoides

Vitamina E o T T oM
o-tocoferol g22%0}12—()}{2—()}1—0HZ%CHg—CHZ—CH—CHZ?CH.Z—CHZ—CH—CHS
(antioxidante). o

. . O
Vitamina K
(cofactor de la - CHs (|3H3 ¥ (|3H3 o (|3H3
coagulacién i CH,—CH=C—CH,—+(CH,—CH,—CH—CH, |, ~CH,—CH,—CH—CHj,

., I |
sanguinea). 0
(h)

3 3 o
Ubiquinona o CH;0 CH,
coenzima Q ' CH, . CH;,4 . (IJH3
(transportador de CH,0 i CH?_—CH=J}—CH2+ (CH,—CH=C—CH, ),-CH,—CH—C—CH,
electrones). I I

Lehninger Principles of Biochemistry. 5e. Freeman 2009. |

M. Dolores Delgado
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Membranas bioldgicas

M. Dolores Delgado
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Membranas bioldgicas

Funciones:

* Definen los limites externos de las células (mbr. plasmatica).
*Dividen el espacio interno en compartimentos (mbr.intracelulares) que separan procesos y
componentes celulares.

NO son barreras pasivas:

* Permiten el paso selectivo de solutos (proteinas transportadoras especificas).

* Comunicacion intercelular mediante el reconocimiento de sefales por los receptores
superficiales de la membrana.

* Funciones especializadas. Ej.: transporte de electrones en la mbr. mitocondrial.

* Poseen elementos de reconocimiento celular. Ej.: por el sistema inmunitario.

M. Dolores Delgado
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Caracteristicas de las membranas

Cadenas de
oligosacarido de
glucoproteina

Glucolipido

Bicapa
lipidica

polares de
fosfolipido

Proteina
periférica

Proteina integral Proteina periférica Proteina integral
(hélice transmembrana unida covalentemente (hélices transmem-
sencilla) a lipido brana muiltiples)

| Lehninger Principles of Biochemistry. 5e. Freeman 20089. |

e Estructuras laminares de pocas moléculas de grosor (casi bidimensionales), forman espacios cerrados entre distintos
compartimentos.

¢ Formadas por lipidos y proteinas (también glucolipidos y glucoproteinas).

¢ Los lipidos son pequeios y anfipaticos.

¢ Las proteinas tienen funciones especificas: bombas, compuertas, receptores...

e Son asimétricas: la composicion de la cara externa e interna son diferentes.

e Son estructuras fluidas: las moléculas de lipido difunden en el plano de la membrana, al igual que algunas proteinas.

e Son impermeables a los solutos polares cargados, pero permeables a los apolares.

M. Dolores Delgado
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Lipidos constituyentes de membrana: bicapa lipidica

(=28
* Principalmente fosfolipidos. ; ot.—Em, B “'”eg“’
a ; ; H-C-H ;
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(Glicerofosfolipidos y esfingomielinas). ) b b $
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* También glucolipidos y colesterol. g I Ol
gl ol
(La membrana plasmatica es rica en colesterol, R gl
mientras que las membranas de los organulos - b
tienen mucho menos) loEE g %
’ oo B g
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! i RN
! i o
ﬁ o o o Phospholipid Polar Cholestero
o « o s J L & ™y o head ¢ hvdroxyl
* Cada membrana tiene una composicion pi‘m.w Sphingomyelin BT o
ine \

lipidica caracteristica.

p

| Mark’s Basic Medical Biochemistry. A clinical approach. 3e. LWW. 2008.

Fatty acid tails

)

* En medio acuoso tienden a formar espontaneamente bicapas lipidicas:
- Las cabezas polares con afinidad por el agua.
— Las colas hidrofdbicas evitandola.

* Los lipidos se distribuyen asimétricamente entre las dos caras de la bicapa:
— Capa externa, mayor contenido en fosfatidilcolina y esfingomielina.
— Capa interna, mayor contenido en fosfatidilserina y fosfatidiletanolamina.

M. Dolores Delgado
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Proteinas de membrana

Son de dos tipos: integrales (o intrinsecas) y periféricas (o extrinsecas).

INTEGRALES ] [ PERIFERICAS T

Transmembrana Unidas a lipidos Unidas a proteinas

CITOSOL

Feduchi y cols. Bioquimica: conceptos

Muchas proteinas actuan de: esenciales. Panameticana 2011,
* Transportadores o canales.
* Receptores de hormonas o neurotransmisores.
* Proteinas estructurales.

M. Dolores Delgado
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Glucidos de membrana

! - 8 00
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terminus o The T

* Las membranas tienen un 2-10% de glucidos en forma de: /‘--
* Glucolipidos. s

Ah\._ )
* Glucoproteinas. \ ,

* Los residuos de los glucidos se localizan siempre en la Outside

superficie externa formando el glucocaliz.

* Funciones:
* Proteger a la célula de la digestion.
* Orientar las glucoproteinas en las membranas.

* Reconocimiento intracelular.

p— — ; Inside
e s e [ py
< Pre _—\ )
Sar =~ Me Lea

Glicoforina: glucoproteina de
la membrana del eritrocito.

Gia
terminus - -/

131

Lehninger Principles of Biochemistry. 5e. Freeman 2009. |
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Dinamica de las membranas

* Las membranas no son estructuras rigidas: los lipidos y algunas proteinas estan en movimiento lateral
de forma constante.

* El movimiento es de “difusion lateral”, rara vez de “difusion transversal”.

* El modelo del mosaico fluido explica la organizacion fundamental de las membranas.

* El mosaico es fluido porque las interacciones entre lipidos y entre lipidos y proteinas no son covalentes,
dejando libertad de movimiento.

* La fluidez depende de la composicion en acidos grasos y colesterol.

Carbohydrate

Exterlor —Glycocalyx

Hydrophilic
region

—Hydrophobic

%Jul = HI::::hilic

T ey region
Integral protein

=
=
4
l4 L
\

Periphoral ullu Jﬂuuu )

protein

Interlor - et/ &Phosphohpld

Mark’s Basic Medical Biochemistry. A clinical approach. 3e. LWW. 2008.
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Balsas lipidicas

Balsa enriquecida en
esfingolipidos, colesterol

|
Colesterol Pfoteina unida
por GPI

Exterior

_ Interior
Grupos acilo Proteina
~ (palmitilo, (& dqblemente
Protena miristilo)  Caveolina acilada

prenilada

(a)

(b)

Lehninger Principles of Biochemistry. 5e. Freeman 2009. |
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través de las membranas
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Transporte de moléculas a traves de las membranas

Proceso por el cual las células adquieren de su entorno las materias primas para la biosintesis y la
produccidon de energia y excretan los productos finales de su metabolismo al espacio extracelular.

Sistemas de transporte:
1. Difusidén simple. Ej.: Oxigeno, CO,, nitrégeno...
2. Difusion facilitada. Ej.: Glucosa.
3. Transporte activo primario. Ej.: Na* K* ATPasa.
4. Transporte activo secundario. Ej.: monosacaridos, aminoacidos.

5. Canales ionicos. Ej.: Canal de K*.

Transported
molecule
¢ o s
% e Gated i Carrier A
09 09 H i . i
°% Pore channel i protein i
1] Lip SN : ] o
fiii Electrochemicalff bllayer fﬁﬁ‘wm Wi W Wi i AR wh ﬂ’ i
0. gfad'e”‘ M SIGOOUN i ADULIUDL [ AL QLA M&W&@MJ Uil QMU
P i P )
A v V “’\/\,\f\‘?y
L
Simple Facilitative
diffusion diffusion
| | Mark’s Basic Medical Biochemistry. A
Passive transport Active transport Endocytosis clinical approach. 3e. LWW. 2008.

M. Dolores Delgado
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Difusion facilitada (transporte pasivo)

* A favor de un gradiente de concentracion de soluto.

* Depende de proteinas integrales de membrana.

* Cada proteina es transportadora de una molécula o un grupo de moléculas de estructura relacionada.

o o o . . .
g o ® o ® () conclllr?t':ation 3pr0pledades,

* Velocidad elevada.

I * Saturabilidad.
J (T * Especificidad.
l \

. Low

concentration

| Mark’s Basic Medical Biochemistry. A clinical approach. 3e. LWW. 2008.

Algunas proteinas transportan dos
sustratos diferentes: cotransporte:
- Paralelo (sinporte) o
- Antiparalelo (antiporte).

Simple Paralelo Antiparalelo -
L

[
Co-transporte | Lehninger Principles of Biochemistry. 5e. Freeman 2009. |

M. Dolores Delgado
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Transportadores de glucosa

GLUT1

© Hidrofébico
@® Polar
@ Con carga

GLUT-

GLUT-2.......... Higado ......covvveerrrrenen. Baja afinidad.

GLUT-3........ Cerebro ..., Alta afinidad (gran demanda).

GLUT4....... Adipocitos .................... Dependiente de insulina.
Musculo esq. ............... Dependiente de insulina.

M. Dolores Delgado
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Transportadores de glucosa

GLUT1

© Hidrofébico
@® Polar
@ Con carga

GLUT-

GLUT-2.......... Higado ......covvveerrrrenen. Baja afinidad.

GLUT-3........ Cerebro ..., Alta afinidad (gran demanda).

GLUT4....... Adipocitos .................... Dependiente de insulina.
Musculo esq. ............... Dependiente de insulina.
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GLUT-4, transporte de glucosa dependiente de insulina

®

Cuando la insulina interacciona con su receptor, las
vesiculas se desplazan hacia la superficie y se fusionan
con la membrana plasmaética, incrementando el namero
de transportadores de glucosa en la membrana

\ plasmatica.

B e
| ¥ e

Membrana de insulina 77 de glucosa
plasmética &U‘

[

- 7
Transportadores de %D

glucosa “almacenados”™
n i
"\ <
®

en la célula en vesiculas
de membrana.
Regiones del endosoma enriquecidas con g
transportadores de glucosa brotan para
convertirse en pequeiias vesiculas, listas
para volver a la superficie cuando los Z%
niveles de insulina aumenten de nuevo.

Insulina §

o

®

Cuando los niveles de
insulina decaen, los
transportadores de glucosa
son eliminados de la
membrana plasmaética
D por endocitosis,
¢3 @ formando pequenas
vesiculas.

Transportador ﬁ

L
®

Las vesiculas més pequenas
se fusionan con endosomas
mayores.

Lehninger Principles of Biochemistry. 5e. Freeman 2009. |
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Transportador de bicarbonato-cloruro
(cotransporte pasivo antiparalelo)

El di6xido de carbono El bicarbonato se
producido por el catabo- disuelve en el
lismo entra en el eritrocito plasma sanguineo

CO, Proteina intercambiadora Cl”

de cloruro-bicarbonato

HCO;

En tejidos que respiran

carbénico anhidrasa

> HCO;

CO, + H,O

CO, + H,0 < HCO3
carbénico anhidrasa

En pulmones

CO, HCO; Cl°

E1 diéxido de carbono El bicarbonato entra
sale del eritrocito y en el eritrocito desde
es exhalado el plasma sanguineo

Lehninger Principles of Biochemistry. 5e. Freeman 20089.
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Transporte activo

* Movimiento de soluto contra un gradiente de concentracion.
* Se produce la acumulacién de un soluto a un lado de la membrana.
* Es un proceso endergonico (precisa energia).

Transporte activo primario: Transporte activo secundario:
La energia proviene de la La energia proviene del gradiente de concentracion
hidrdlisis de ATP a ADP + Pi. gue se ha generado con el transporte primario.

| Lehninger Principles of Biochemistry. 5e. Freeman 20089. |
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Transporte activo primario: ATPasas

* ATPasas tipo F: bombas de protones reversibles impulsadas por el ATP.
(Ej.: FOF1ATPasa/ATP sintasa).

* ATPasas tipo V: transportadras de protones. Acidificacion de vacuolas...

* ATPasas tipo P: transportadoras de cationes impulsadas por ATP. Se
fosforilan reversiblemente durante el transporte. Ej.: Na*K* -ATPasa.

v 3 Na'

@ ~ Na K' ATPase
/ - + +

[’ r\'_v.:&»‘;&:‘_:, i "“"‘w:'\
= 8

Membrane potential =
50-70 mV

+ @ + P, 5 n.é‘ +
+ -+
Na*K* -ATPasa
+ - I8 +
4
+ - -+
+ % & Cytosol [K*] = 140 mMm S i + http://biomodel.uah.es/biomodel-misc/anim/memb/atpasa.html
¥ [Na*] = 12 mm %

+ + + + + + +
Extracellular fluid [K¥] =4 mm | Lehninger Principles of Biochemistry. 5e. Freeman 2009.
or blood plasma [Na*] = 145 mm

M. Dolores Delgado
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Canal de CI: CFTR

Defectuoso en la
Fibrosis quistica.

Bioquimica Estructural y Metabdlica
TEMA 7. Lipidos

Transportadores ABC

* Transportador multifarmacos MDR1.

*Transportador CFTR (canal de CI).

Cadenas de
oligosacarido
de glucoproteina

Lehninger Principles of Biochemistry. 5e. Freeman 20089.

Dominio R

M. Dolores Delgado
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Transporte activo secundario

COTRANSPORTE Sodio/Glucosa

GLUT-S ... Intestino delgado .............. absorcién de Glu de la dieta.

Superficie Superficie
apical basal

Luz

intestinal

Microvilli >
{¢ Célula epitelial % okt

NatK*
ATPasa

Glucosa

Cotransportadc_ir r
paralelode Na™-
glucosa (impulsado 3
por alta [Na™])

I GLUT2 (facilita
¥ la salida cuesta
abajo)

| Lehninger Principles of Biochemistry. 5e. Freeman 2009. |

http://biomodel.uah.es/biomodel-misc/anim/memb/tas.html
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Canales

ACUAPORINAS: canales para el transporte rapido de agua a través de la membrana plasmatica.

CANALES SELECTIVOS DE IONES: transporte de iones inorganicos a través de las membranas:
1. Mayor velocidad que los transportadores.
2. No hay saturacion.
3. Son compuertas abiertas o cerradas en respuesta a seiales.

Canal idénico de compuerta Canal idnico de K*
regulado por voltaje: Canal de Na*

xterior

nnnnnn

""""" mh Wél o

' ,z/ Rﬁ\ﬂlf)lﬂ

000000000

.
Membrana despolarizada,
canal abierto

Lehninger Principles of Biochemistry. 5e. Freeman 2009.
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Resumen tipos de transporte

Soat

Difusién facilitada
Difusién simple (compuestos (a favor de gradiente
apolares 1inicamente, a favor electroquimico)
de gradiente de concentracién)

por ionéforo
(a favor de 2

(a favor de gradiente
electroquimico; puede
presentar entrada e
regulada por un Joxi
ligando o ion)

Transporte activo secundario
{contra gradiente electroquimico,
impulsado por el movimiento
iénico a favor de gradiente)

Lehninger Principles of Biochemistry. 5e. Freeman 2009.

M. Dolores Delgado




@
uc Bioquimica Estructural y Metabdlica open
course
DE CANTABRIA TEMA 7. Lipidos wadre

BIBLIOGRAFIA

* Lehninger Principles of Biochemistry. 52 ed. Freeman, 2009. Caps 10, 11.

* Mark’s Basic Medical Biochemistry. A clinical approach. 32 ed. LWW., 2008. Caps 5, 10, 33.
* Devlin. Textbook of Biochemistry with Clinical correlations. 72 ed. Wiley, 2010. Cap 12.

* Feduchiy cols. Biogquimica: conceptos esenciales. Panamericana, 2011. Caps 3, 9.

* Berg, Tymoczko and Stryer. Biochemistry. 72 ed. WH. Freeman, 2011. Caps 12, 13.

* Voet and Voet. Biochemistry. 42 ed. Wiley, 2011. Caps 12, 20.

* Baynes and Dominiczak. Bioquimica Médica. 32 ed. Elsevier, 2011. Cap 3.

* Garrett and Grisham. Biochemistry. 42 ed. 2009. Caps 8, 9.

* http://biomodel.uah.es (esquemas animados).

M. Dolores Delgado



